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(副査)教授北村 旦教授松本圭史
論文内容の要旨
〔目的〕
大腸癌の子術成績向上の一子段として，大腸癌症例に術前化学療法を施行し，その切除標本の組織
像について，化学療法施行前と施行中，施行後の組織像の変化について検討を行い， どのような投与
方法を行うべきかを明らかにしようとした。
〔方法〕
大阪府立成人病センター外科で昭和50年12月より昭和57年 8 月までに手術を施行した大陽癌 287例
中，術前に Tegafur坐剤を投与した39例につき検討を行った口
検索方法はまず内視鏡的生検により組織採取を行い，その後 Tegafur坐剤を o. 75~2 g/ 日，総計12
~108 .5g (平均26g) 投与し，投与中，投与後に繰り返し，投与前に組織検索を行った領域の組織検
索を行った。組織像の検索は 3H_ Thymidine の labelig index , rnitotic index，癌細胞の変性度(北
出らの規準を rnodify したもの)で行った。
〔成績〕
(1) Tegafur坐剤投与前に自覚症状を有していた35例中 19例 (54%) は坐剤投与により下血，テ:ネスム
スなどの自覚症状の改善がみられた。副作用に関しては著明なものは認められなかったO
(2) Tegafur坐剤を投与した症例で投与前後に autoradiograrn を作成し得た 6 例について rnitotic
index と labeling indexの関係をみると両者は相関する傾向にあった。
(3) Tegafur坐剤の投与量と組織学的変化の関連性を同一症例で経過観察出来た 12例でみると高分化
腺癌，中分化腺癌とも投与量が増えるにつれて rnitotic indexは低下した。また高分化腺癌では投
つ臼ワ】
与前にくらべて投与後に変性度が高度となった症例が多くみられた。
(4) Tegafur坐剤の投与量別に mitotic indexの平均をみると，高分化腺癌の mitotic index は投与
前には19. 8 c e 1 s/1000 c a n c e r c e 1s であったが， 5 ~ 10g投与で、 9 .4 ce l1s/1000 cancer ce l1 s に
低下し，さらに投与量を増やすと少しずつ低下した。中分化腺癌の mitotic index は20g以下の投与
では投与前とほとんど変わりはなかったが， 21g以上投与で、はじめて投与前よりも少し低くなった口
しかし， mitotic index が O になる症例は 1 例も認められなかった。
(5) Tegafur坐剤の投与量と癌細胞の坐剤投与前に対する投与後の変性度の変化をみると，高分化腺
癌は投与量が 5 ~10gで、も軽度変化を半数に生じ， llg以上で、は高度変化の症例も認められた。とこ
ろが中分化腺癌は投与量にかかわらず変性度に変化を認めないものが多かった。
(6) Tegafur坐剤の投与終了後の日数別に mi totic index をみると，投与前にくらべて投与終了後 3
日以内に組織採取されたほとんどの症例は著明な mitotic indexの低下をみたが，投与終了後 4 日
をすぎると mitotic index の上昇傾向がみられた。
(川7列) Te句gafu山町II汀r 坐剤の投与終了後の日数別に癌細月胞包の変変，性l
されたものでで、は変性度が投与前にくらべて増強されたものが多カか、つたが，投与終了後 4 日以後では
回復する傾向がみられた。
(8) 腫療の肉眼的変化(腫療の縮小)は癌細胞の変性度が高度なもの，深達度の浅いものに高率に認
められた。
〔総括〕
大腸癌患者の術前に Tegafur坐剤を投与した結果，著明な副作用を認めず，かえって自覚症状の改
善がみられ，術前に安心して容易に使用可能であることを確認し， さらにこの術前投与は明らかに腫
蕩の組織学的効果を示したが，これは癌の組織型，薬剤の投与量により差異.が認められ，細胞効果は
投与終 f後約 3 日で消失した。この成績はこの薬剤の投与方法に大きな示唆を与えるものである。
またこれら Tegafur坐剤の術前投与を施行し，根治手術が出来た33例の累積 5 生率は83.3% と良好
であった。
論文の審査結果の要旨
大JJ弘癌 J21者39例に Tegafur坐剤を術前に投与し，主として生検材料を用いて経時的に mitotic in-
dex，癌細胞の変性度を検討した結果，投与量が増加すると退行性変化は強くなったが，とくに高分
化腺癌でこの傾向が強く認められた。また投与終了後 4 日以上経過すると再び増殖傾向が認められた。
したがって Tegafur坐剤を術前投与に使用する場合，手術直前まで使用することが重要で、あり，とく
に高分化腺癌においてはより効果が期待できるという結果が得られた。価値ある研究と考えたい。
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